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补体C3对儿童脓毒症患者预后的预测价值
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（1.南华大学儿科学院，湖南长沙 410007；2.湖南省儿童医院重症医学科，

湖南长沙 410007；3.湖南省儿童医院急诊综合病房，湖南长沙 410007）

［摘要］ 目的　分析补体C3在脓毒症患儿中的变化情况及其与脓毒症病情严重程度的关系，探讨补体C3对脓

毒症患儿死亡的预测价值。方法　回顾性收集2019年11月—2021年9月湖南省儿童医院重症医学科收治的529例

脓毒症患儿为研究对象。按诊断脓毒症后28 d预后情况分为存活组 （n=471） 和死亡组 （n=58）；按入院诊断脓毒

症 24 h 内补体 C3 的中位数 （0.77 g/L） 分为 C3 正常组 （n=273） 和 C3 降低组 （n=256）。比较各组间的临床及实验

室指标差异，分析补体 C3 对脓毒症患儿死亡的预测价值。结果　死亡组补体 C3 水平较存活组明显降低

（P<0.05）。 多 因 素 logistic 回 归 分 析 显 示 ， 儿 童 快 速 序 贯 器 官 衰 竭 评 分 （pediatric Sequential Organ Failure 

Assessment, p-SOFA） 得分高和补体 C3 低与脓毒症患儿死亡密切相关 （P<0.05）。受试者操作特征曲线分析显示，

p-SOFA 与补体 C3 的联合预测模型曲线下面积为 0.852，高于 p-SOFA、补体 C3 单项指标的预测价值 （P<0.05）。

结论　补体C3可作为脓毒症患儿病情严重程度及预后的评价指标；p-SOFA联合补体C3对脓毒症患儿死亡有良好

的预测价值。 ［中国当代儿科杂志，2023，25 （9）：941-946］

［关键词］ 脓毒症；补体 C3；预后；儿童

Value of complement component 3 in predicting the prognosis of children with sepsis
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Abstract: Objective　To investigate changes in complement component 3 (C3) levels in children with sepsis and 

its correlation with the severity of sepsis and to explore the significance of C3 in predicting mortality in children with 

sepsis. Methods　 A retrospective analysis was conducted on 529 children with sepsis who were admitted to the 

Pediatric Intensive Care Unit in Hunan Children's Hospital between November 2019 and September 2021. The children 

were categorized into two groups based on their prognosis at day 28 after sepsis diagnosis: the survival group (n=471) 

and the death group (n=58). Additionally, the children were divided into normal C3 group (n=273) and reduced C3 group 

(n=256) based on the median C3 level (0.77 g/L) within 24 hours of admission. Clinical data and laboratory markers 

were compared between the groups, and assess the predictive value of C3 levels in relation to sepsis-related mortality. 

Results　The death group exhibited significantly lower C3 levels compared to the survival group (P<0.05). Multivariate 

logistic regression analysis revealed that higher pediatric Sequential Organ Failure Assessment (p-SOFA) scores and 

lower C3 levels were closely associated with sepsis-related mortality (P<0.05). The receiver operating characteristic 

curve (ROC) analysis demonstrated that combination of p-SOFA scores and C3 levels yielded an area under the ROC 

curve of 0.852, which was higher than that of each indicator alone (P<0.05). Conclusions　C3 can serve as an indicator 

to assess the severity and prognosis of sepsis in children. The combination of p-SOFA scores and C3 levels holds good 

predictive value for mortality in children with sepsis.
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脓毒症是机体对感染反应失调导致的危及生

命的器官功能障碍，是儿科重症监护病房常见的

危急重症，也是导致危重症患儿死亡的主要原因

之一［1］。脓毒症患儿可出现免疫功能紊乱［2］，研

究发现，脓毒症免疫紊乱在疾病进展中发挥重要

作用，深入了解脓毒症免疫指标变化情况及其机

制对脓毒症疾病诊治具有重要作用［3］。补体系统

是固有免疫的重要组成部分，脓毒症发生时，机

体产生损伤相关分子模式和病原体相关分子模式，

诱导补体系统激活，进一步刺激中性粒细胞和淋

巴细胞产生免疫应答，分泌抗体及肿瘤坏死因子-α
（tumor necrosis factor- α, TNF- α）、 γ - 干 扰 素 （γ
-interferon, IFN-γ） 等炎症因子，对抗病原体入侵。

但补体系统的过度活化会导致炎症反应失调，使

脓毒症疾病进展恶化。研究表明，补体 C3 水平降

低是脓毒症患儿进展为多器官功能障碍和死亡的

危险因素［4］，脓毒症期间补体 C3 消耗与病情严重

程度及预后相关［5］，但以上研究［4-5］均只是定性地

表明补体 C3 改变与脓毒症预后的关系。本研究进

一步分析补体 C3 在脓毒症中的作用，并探讨早期

判断脓毒症严重程度及预后的界值，为临床提供

参考。

1 资料与方法

1.1　研究对象

收集 2019 年 11 月—2021 年 9 月湖南省儿童医

院重症医学科收治的 529 例脓毒症患儿为研究对

象，所有患儿符合儿童脓毒症休克 （感染性休克）

诊 治 专 家 共 识［6］ 中 的 诊 断 标 准 。 排 除 标 准 ：

（1） 年龄小于 28 d 或大于 18 岁；（2） 本次起病接

受 免 疫 抑 制 治 疗 ；（3） 患 有 自 身 免 疫 性 疾 病 ；

（4） 化疗或血液系统疾病和实体肿瘤缓解期患儿；

（5） 临床资料不完整者。

1.2　分组

根据患儿入院诊断脓毒症 24 h 内补体 C3 的中

位数 （0.77 g/L） 水平分为 C3 正常组和 C3 降低组。

根据诊断脓毒症后 28 d 预后情况分为存活组和死

亡组。死亡组包括抢救无效死亡或积极抢救无法

恢复自主呼吸和心跳而放弃治疗的患儿。

本研究经湖南省儿童医院伦理委员会批准

（HCHLL-2020-04），并获得患儿家属的知情同意。

1.3　资料收集

回顾性收集 529 例脓毒症患儿的病例资料。

（1） 人 口 学 资 料 ： 性 别 、 年 龄 、 体 重 指 数 ；

（2） 入院 24 h 内的生命体征、呼吸机使用情况，

并进行病情严重程度评分 ［包括儿童快速序贯器

官 衰 竭 评 分 （pediatric Sequential Organ Failure 

Assessment, p-SOFA） 和儿童器官功能障碍评分 2

（Pediatric Logistic Organ Dysfunction 2, PELOD 2）］；

（3） 诊断脓毒症 24 h 内淋巴细胞亚群、体液免疫、

补 体 C3、 补 体 C4、 血 常 规 、 降 钙 素 原

（procalcitonin, PCT）、 C 反 应 蛋 白 （C reactive 

protein, CRP）、白细胞介素 （interleukins, IL） -6、

IL-10、肝功能、肾功能、心肌酶、凝血功能等检

查结果。

1.4　统计学分析

采用 SPSS 25.0 软件进行统计学分析。非正态

分 布 的 计 量 资 料 采 用 中 位 数 （四 分 位 数 间 距）

［M （P25， P75） ］ 表 示 ， 两 组 间 比 较 采 用 Mann-

Whitney U 检验；计数资料以例数和率 （%） 表示。

Spearman 秩相关分析补体 C3 与脏器损伤指标的相

关性。采用 logistic 回归分析影响脓毒症预后的因

素。采用受试者操作特征曲线 （receiver operating 

characteristic curve, ROC 曲线） 评价预后相关危险

因素对脓毒症预后的预测价值。使用 PASS 11.0 软

件进行样本量估算。使用 MedCalc v19.2.6 软件 Z 检

验对预测指标的曲线下面积 （area under the curve, 

AUC） 进 行 比 较 。 P<0.05 认 为 差 异 具 有 统 计 学

意义。

2 结果

2.1　存活组和死亡组一般临床资料比较

529 例脓毒症患儿中，存活组 471 例 （89.0%），

死 亡 组 58 例 （11.0%）。 死 亡 组 呼 吸 机 使 用 率 、

PCT 水平、病情严重程度评分 （p-SOFA 评分及

PELOD 2 评分） 均高于存活组，差异均有统计学意

义 （P<0.05）。见表 1。

2.2　存活组和死亡组免疫学相关指标比较

死亡组补体 C3、补体 C4、IgM、辅助性 T 细

胞/抑制性 T 细胞、辅助/诱导性 T 淋巴细胞、总 T

淋巴细胞、T 淋巴细胞+B 淋巴细胞+NK 细胞、单核

细胞比值低于存活组，IL-6 和 IL-10 水平高于存活

组 （P<0.05），见表 2。
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2.3　C3降低组和C3正常组一般临床资料比较

C3 降低组呼吸机使用率、PCT 水平，以及 p-

SOFA 及 PELOD 2 评分高于正常组 （P<0.05），CRP

水平低于 C3 正常组 （P<0.05），见表 3。

2.4　补体 C3 与脓毒症患儿脏器损伤指标的相关

分析

补体 C3 与 p-SOFA 评分、PCT 水平呈负相关

（分别 rs=-0.26、-0.41，P<0.001）。在脏器损伤指

标中，补体 C3 与谷草转氨酶、谷丙转氨酶、尿素

氮、肌酸激酶同工酶均呈负相关 （分别 rs=-0.42、

-0.35、-0.20、-0.46，P<0.001）。在凝血功能指标

中，补体 C3 与凝血酶原时间、凝血酶时间、国际

标准化比值均呈负相关 （分别 rs=-0.24、-0.36、

-0.24，P<0.001），与纤维蛋白原、抗凝血酶Ⅲ及

血小板计数呈正相关 （分别 rs=0.52、0.37、0.28，

P<0.001）。

表1　存活组和死亡组一般临床资料比较

项目

人口特征

年龄 [M(P25, P75), 岁]

男性 [例(%)]

BMI [M(P25, P75), kg/m2]

使用呼吸机 [例(%)]

炎症感染指标 [M(P25, P75)]

CRP (mg/L)

PCT (ng/mL)

严重程度评分 [M(P25, P75), 分]

p-SOFA

PELOD 2

存活组 (n=471)

1.40(0.55, 3.73)

284(60.3)

15.89(14.47, 17.82)

149(31.6)

30.01(9.05, 114.90)

1.79(0.44, 10.97)

2(0, 3)

2.00(0, 4.00)

死亡组 (n=58)

1.28(0.57, 4.13)

31(53.4)

16.02(14.11, 17.78)

45(77.6)

35.26(7.95, 90.30)

5.71(1.23, 43.21)

6(4, 9)

6.50(4.00, 9.75)

Z/χ2 值

-0.127

1.006

-0.293

46.952

-0.023

-3.431

-8.542

-8.457

P 值

0.899

0.316

0.770

<0.001

0.982

0.001

<0.001

<0.001

注：［BMI］ 体重指数；［CRP］ C 反应蛋白；［PCT］ 降钙素原；［p-SOFA］ 儿童快速序贯器官衰竭评分；［PELOD 2］ 儿童器官功能障
碍评分 2。

表2　存活组和死亡组免疫学相关指标比较 ［M （P25，P75）］

项目

血常规

WBC 计数 (×109/L)

淋巴细胞比值

中性粒细胞比值

单核细胞比值

固有免疫

补体 C3 (g/L)

补体 C4 (g/L)

IL-6 (pg/mL)

IL-10 (pg/mL)

体液免疫

IgE (IU/mL)

IgM (g/L)

IgA (g/L)

IgG (g/L)

细胞免疫

Th/Ts (CD4+/CD8+)

辅助/诱导性 T 淋巴细胞 (CD3+CD4+) (个/μL)

总 T 淋巴细胞 (CD3+CD19-) (个/μL)

T 淋巴细胞+B 淋巴细胞+NK 细胞 (个/μL)

抑制/细胞毒性 T 淋巴细胞 (CD3+CD8+) (个/μL)

NK 细胞 (CD3-/CD16+CD56+) (个/μL)

存活组 (n=471)

9.82(5.19, 15.44)

0.27(0.15, 0.415)

0.64(0.47, 0.78)

0.06(0.04, 0.089)

0.79(0.61, 1.00)

0.21(0.15, 0.26)

41.33(14.72, 156.05)

14.51(9.10, 38.87)

47.60(16.35, 115.50)

0.81(0.54, 1.15)

0.45(0.24, 0.92)

8.12(5.11, 12.90)

1.67(1.11, 2.34)

684.00(321.0, 1 325.50)

1 210.00(594.50, 2 248.00)

2 088.00(1 137.00, 3 839.00)

432.00(202.50, 777.00)

138.00(64.00, 262.00)

死亡组 (n=58)

9.11(4.74, 16.89)

0.24(0.16, 0.36)

0.69(0.52, 0.81)

0.04(0.02, 0.07)

0.57(0.42, 0.74)

0.16(0.11, 0.27)

79.64(27.77, 579.51)

47.06(26.39, 297.77)

36.75(13.35, 115.25)

0.59(0.40, 0.85)

0.42(0.24, 0.85)

8.51(5.13, 12.18)

1.28(0.80, 1.83)

345.50(163.25, 1 013.75)

720.50(310.50, 2 019.00)

1 335.50(770.50, 3 217.50)

277.50(163.00, 847.50)

87.50(30.75, 276.75)

Z 值

-0.031

-1.213

-1.520

-3.550

-4.950

-2.234

-2.574

-4.566

-0.712

-3.406

-0.600

-0.215

-3.139

-2.698

-2.320

-2.271

-1.512

-1.694

P 值

0.975

0.225

0.129

<0.001

<0.001

0.025

0.010

<0.001

0.476

0.001

0.549

0.830

0.002

0.007

0.020

0.023

0.130

0.090

注：［WBC］ 白细胞；［IL］ 白细胞介素；［Ig］ 免疫球蛋白；［Th/Ts］ 辅助性 T 细胞/抑制性 T 细胞。
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2.5　脓毒症患儿死亡的危险因素分析

对 C3 正常组与 C3 降低组间基线差异有统计学

意义的指标 （年龄、性别、体重指数） 进行单因

素 logistic 回归分析，结果显示 3 个因素与死亡均无

显著关联 （均 P>0.05），因此未纳入多因素 logistic

回 归 模 型 。 多 因 素 logistic 回 归 分 析 结 果 显 示 ，

p-SOFA 得分高 （OR=1.504，95%CI：1.351~1.673，

P<0.001）、补体 C3 低 （OR=0.261，95%CI：0.082~

0.833， P=0.023） 与 脓 毒 症 患 儿 死 亡 密 切 相 关 。

见表 4。

2.6　p-SOFA 和补体 C3 对脓毒症患儿死亡的预测

价值

当 p-SOFA 的截断值取 3.5 分时，AUC 为 0.839

（95%CI：0.787~0.891），灵敏度为 75.9%，特异度

为 76.0%，约登指数为 0.519；当补体 C3 的截断值

取 0.685 g/L 时 ， AUC 为 0.699 （95%CI： 0.623~

0.775），灵敏度为 66.2%，特异度为 69.0%，约登

指 数 为 0.352； p-SOFA 和 补 体 C3 联 合 的 AUC 为

0.852 （95%CI： 0.801~0.902）， 灵 敏 度 为 77.6%，

特异度为 83.2%，约登指数为 0.608。p-SOFA 和补

体 C3 联合的 AUC 显著高于 p-SOFA 及补体 C3 单项

指标的 AUC （分别 Z=3.193、4.245，分别 P=0.003、

P<0.05）。见图 1。

表3　C3降低组和C3正常组一般临床资料比较

项目

人口特征

年龄 [M(P25, P75), 岁]

男性 [例(%)]

BMI [M(P25, P75), kg/m2]

使用呼吸机 [例(%)]

炎症感染指标 [M(P25, P75)]

CRP (mg/L)

PCT (ng/mL)

严重程度评分 [M(P25, P75), 分]

p-SOFA

PELOD 2

预后

死亡 [例(%)]

C3 正常组 (n=273)

1.82(0.61, 4.69)

178(65.2)

16.14(14.88, 18.00)

66(24.2)

39.43(9.25, 99.44)

0.98(0.30, 4.62)

2(0, 3)

2(0, 4)

14(5.1)

C3 降低组 (n=256)

1.02(0.54, 2.65)

137(53.5)

15.52(14.05, 17.48)

128(50.0)

23.22(4.80, 63.23)

5.61(1.11, 25.05)

3(1, 5)

3(2, 6)

44(17.2)

Z/χ2 值

-3.162

7.490

-2.539

37.937

-3.351

-8.061

-5.379

-6.489

-4.432

P 值

0.002

0.006

0.011

<0.001

0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

注：［BMI］ 体重指数；［CRP］ C 反应蛋白；［PCT］ 降钙素原；［p-SOFA］ 儿童快速序贯器官衰竭评分；［PELOD 2］ 儿童器官功能障
碍评分 2。

表4　脓毒症死亡危险因素的多因素logistic回归分析

变量

p-SOFA

补体 C3

常量

赋值

连续型变量

连续型变量

B

0.408

-1.342

-2.800

SE

0.055

0.591

0.545

Waldχ2

55.949

5.146

26.351

P

<0.001

0.023

<0.001

OR

1.504

0.261

0.061

95%CI

下限

1.351

0.082

上限

1.673

0.833

注：［p-SOFA］ 儿童快速序贯器官衰竭评分。

p-SOFA+补体 C3

补体 C3
p-SOFA
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灵
敏
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图1　p-SOFA和补体C3预测脓毒症患儿死亡的ROC曲线
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脓毒症是全世界儿童死亡的主要原因之一［7］，

可能会导致休克和多器官功能障碍［8］，脓毒症存

在全身炎症反应和免疫抑制，但目前对于脓毒症

机体免疫功能紊乱的机制及具体作用认识不足，

缺乏有效的免疫监测和治疗措施［9］。

免疫系统在脓毒症疾病过程中发挥重要作用，

脓毒症患儿免疫学指标有明显改变，可作为评估

病情和预后的参考指标［10］。补体系统的激活途径

均形成 C3 转化酶，将补体 C3 转化为 C3a 和 C3b，

发挥促炎作用，可见补体 C3 在补体系统中的核心

地位［11］。研究发现，与野生型小鼠相比，补体 C3

缺陷的小鼠无法形成膜攻击复合物，导致无法进

一步介导靶细胞坏死凋亡，使得脓毒症组小鼠病

死率明显升高，证明补体 C3 在脓毒症发病机制和

病情进展中发挥重要作用［12］。

在本研究中，死亡组补体 C3、C4 水平低于存

活组，而 IL-6 和 IL-10 水平高于存活组，表明在脓

毒症早期，补体系统活化可能参与了脓毒症炎症

反应和免疫抑制过程，导致不良预后。Lei 等［13］研

究结果显示，在诊断脓毒症的第 1 天和第 2 天，死

亡组补体 C3 水平均显著低于存活组，并发现补体

C3 降低是脓毒症患者死亡的危险因素。也有学者

研究发现革兰氏阴性杆菌感染所致的脓毒症患者，

补体 C3 降低和 IL-10 升高往往预示着不良预后［14］。

本研究结果提示脓毒症中补体消耗与疾病严

重程度有关。PCT 被认为是细菌感染的特异标志

物，补体 C3 消耗与 PCT 水平呈负相关，与 Ren

等［15］ 研究结果一致。同时，本研究结果也显示补

体 C3 参与了脓毒症器官功能损伤，与孙杭等［4］ 研

究结果一致。其机制可能是脓毒症期间补体系统

的强烈激活，活化的中性粒细胞和巨噬细胞，以

及补体激活产物 C5b-9 等刺激炎症因子过度释放，

导致全身炎症反应综合征，使得正常组织器官

受损［16］。

本研究发现，脓毒症补体活化与凝血功能异

常存在相关性。研究证实，补体消耗与脓毒症凝

血功能障碍密切相关［15，17］，补体系统和凝血系统

有着复杂的关联［18］。凝血系统可影响补体的转化，

凝血酶、纤溶酶和凝血因子可以作为补体 C3、C5

的天然转化酶，将补体 C3、C5 裂解成 C3a 和 C5a，

介导后续炎症反应的发生［19］，过度的炎症反应可

能损伤血管内皮细胞，进一步激活凝血系统。而

补体在脓毒症凝血功能障碍中也发挥重要作用，

使用补体 C3 转化酶抑制剂可以有效防止脓毒症诱

导的补体激活，并减少凝血酶的激活，阻断凝血

激活的级联反应［20］。有学者对脓毒症并发弥散性

血管内凝血的患者血标本进行检测，发现合并弥

散性血管内凝血的患者体内补体 C3 水平更低［21］。

C5a 也被认为可直接诱导凝血系统激活［22］。

在许多严重的疾病如脓毒症、休克、创伤等

疾病中常常伴随有补体活化，在重症监护室住院

患者中监测补体水平有利于及时对病情进行判

断［23］，甚至可通过干预补体水平对疾病进行治疗。

研究发现，对缺血性脑卒中小鼠使用补体 C3 转化

酶抑制剂可减小梗死面积，改善神经功能和提高

生存率［24］。但有学者对 209 例脓毒症患者补体 C3

水平进行分析，发现在重症脓毒症患者中，SOFA

得分、脓毒症休克发生率及病死率均与补体水平

无相关性，认为当疾病进展到严重脓毒症或脓毒

症休克时，补体系统已被深度激活，与失调的炎

症反应不再相关，对临床结局影响甚微，提示重

症脓毒症患者体内的补体激活对临床结局没有预

测价值［25］。

本研究尚存在一些不足之处：为单中心研究，

仅关注补体 C3 在一个时间点的改变情况，但补体

系统激活程度会随脓毒症疾病进展发生改变，后

续可对补体系统其他指标进行检验，并针对不同

时间点进行分析。

综上所述，脓毒症患儿存在补体消耗，联合

补体 C3 与 p-SOFA 对脓毒症患儿死亡结局有良好的

预测价值，补体 C3 降低可作为脓毒症患儿死亡结

局 的 风 险 预 测 因 子 ， 并 确 定 补 体 C3 截 断 值 为

0.685 g/L，该截断值有待于在更大规模数据中进一

步验证，有助于临床识别高风险患者，并在临床

决策时提供参考价值。

利益冲突声明：所有作者均声明无利益冲突。
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